Nasierdziowa tkanka tłuszczowa u chorych na przewlekłą obturacyjną chorobę płuc jako wskaźnik wysokiego ryzyka zachorowania na choroby układu sercowo-naczyniowego by Sova, Milan et al.
	 PRACA	POGLĄDOWA
17www.journals.viamedica.pl
Milan Sova1, Samuel Genzor1, Vítězslav Kolek1, Filip Čtvrtlík2, Amjad Ghazal Asswad3, Ondřej Zela4, 
Zdeněk Tauber5
1Department of Respiratory Medicine, Faculty of Medicine and Dentistry, Palacky University Olomouc and University Hospital Olomouc, 
Czechy
2Department of Radiology, Faculty of Medicine and Dentistry, Palacky University Olomouc and University Hospital Olomouc, Czechy
3Faculty of Medicine and Dentistry, Palacky University Olomouc, Czechy
4Department of Internal Diseases, Hospital Frydek-Mistek, Czechy
5Department of Histology and Embryology, Faculty of Medicine and Dentistry, Palacky University Olomouc, Czechy
Nasierdziowa tkanka tłuszczowa u chorych na przewlekłą 
obturacyjną chorobę płuc jako wskaźnik wysokiego ryzyka 
zachorowania na choroby układu sercowo-naczyniowego
Tłumaczenie, należy cytować wersję oryginalną: Sova M, Genzor S, Kolek V. Epicardial fat in patients with chronic obstructive 
pulmonary disease as a marker of high cardiovascular risk. Adv Respir Med. 2018; 86: 314–318, doi: 10.5603/ARM.a2018.0051
Streszczenie
Przewlekła obturacyjna choroba płuc (POChP) i choroby układu krążenia (CVD) są ze sobą powiązane i fakt ten powoduje wzrost 
zachorowalności i umieralności. Na podstawie nowych danych pochodzących głównie z badań nad układem krążenia, nasierdzio-
wa tkanka tłuszczowa (EF) została zaproponowana jako marker ryzyka zachorowania na choroby sercowo-naczyniowe.
W przedstawionej pracy poglądowej autorzy skupili się na potencjalnym znaczeniu nasierdziowej tkanki tłuszczowej jako nowego 
biomarkera stratyfikacji ryzyka chorych na POChP.
Nasierdziowa tkanka tłuszczowa może stanowić ważny element łączący przewlekłą obturacyjną chorobę płuc i choroby sercowo-
-naczyniowe, a zwłaszcza chorobą wieńcową. 
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Wstęp
Przewlekła obturacyjna choroba płuc (POChP) 
i choroby układu krążenia (CVD, cardiovascular 
disease) są często ze sobą powiązane i  fakt ten 
powoduje wzrost zachorowalności i umieralno-
ści. W praktyce klinicznej zazwyczaj trudno jest 
podzielić pacjentów chorych na POChP ze wzglę-
du na ryzyko zachorowania na choroby układu 
krążenia, dlatego poszukuje się obecnie nowych 
biomarkerów. Nasierdziowa tkanka tłuszczowa 
(EF, epicardial fat) została zaproponowana jako 
marker ryzyka sercowo-naczyniowego, a dane 
odnoszące się do tego zagadnienia pochodzą 
głównie z badań dotyczących chorób krążenia. 
Ostatnio badano także związek pomiędzy POChP 
a  nasierdziową tkanką tłuszczową. Przegląd 
przedstawia metody pomiaru, patofizjologię oraz 
dane dotyczące nasierdziowej tkanki tłuszczowej 
u chorych na POChP.
Definicje
Nasierdziowa tkanka tłuszczowa jest depozy-
tem tkanki tłuszczowej trzewnej umieszczonym 
pomiędzy mięśniem sercowym a blaszką trzewną 
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osierdzia (ryc. 1) [1]. Nasierdziowa tkanka tłusz-
czowa jest bardzo aktywna metabolicznie — wy-
twarza wiele cytokin, które wpływają na przykład 
na rozwój miażdżycy [2]. Z powodu jej funkcji 
należy ją odróżnić od tkanki tłuszczowej oko-
łosercowej (paracardial fat) (tkanka tłuszczowa 
umieszczona na blaszce ściennej osierdzia) oraz 
tkanki tłuszczowej osierdziowej (tłuszcz okołoser-
cowy z całą tkanką tłuszczową zlokalizowaną na 
blaszce trzewnej osierdzia) [3]. W rzeczywistości, 
termin „tkanka tłuszczowa osierdziowa” jest czę-
sto stosowany do opisu całej tkanki tłuszczowej 
znajdującej się w osierdziu [4].
Nasierdziowa tkanka tłuszczowa zazwyczaj 
znajduje się w bruździe przedsionkowo-komo-
rowej i bruździe międzykomorowej serca, skąd 
sięga do koniuszka serca, w  szczególności do 
przestrzeni między mięśniem sercowym a blaszką 
trzewną osierdzia [5, 6].
Pomiar nasierdziowej tkanki tłuszczowej
Pomiaru nasierdziowej tkanki tłuszczowej 
można dokonać za pomocą kilku metod. Za „zło-
ty standard” zasadniczo uważany jest rezonans 
magnetyczny serca (ryc. 2) [3]. Metoda ta oferuje 
doskonałą rozdzielczość przestrzenną i stanowi je-
dyne badanie obrazowe, w którym uznawany jest 
uzyskany ex vivo pomiar objętości nasierdziowej 
tkanki tłuszczowej [7, 8]. Do oczywistych korzyści 
należy brak napromieniowania lub narażenia na 
jodowy środek kontrastowy. Metoda ta ma jednak 
wiele minusów, do których można zaliczyć mię-
dzy innymi wysoki koszt, wymagania czasowe 
i mniejszą dostępność w niektórych ośrodkach.
Rycina 1. Przekrój ściany serca. W tkance łącznej podnasierdziowej 
obecne są liczne adipocyty (białe strzałki). Nasierdzie jest zaznaczone 
czarną strzałką, mięsień sercowy (szara strzałka) jest pokazany w dol-
nej części. Powiększenie 200 ×
Rycina 2. Wynik rezonansu magnetycznego serca pokazujący około-
komorową nasierdziową tkankę tłuszczową. Rezonans magnetyczny 
true-FISP w osi krótkiej. Późny rozkurcz. Strzałki wskazują nasierdzio-
wą tkankę tłuszczową
Rycina 3. Skan tomografii komputerowej okołokomorowej nasier-
dziowej tkanki tłuszczowej. Tomografia komputerowa po dożylnym 
podaniu środka kontrastowego w płaszczyźnie przystrzałkowej. Późny 
rozkurcz. Strzałki wskazują nasierdziową tkankę tłuszczową
Do pomiaru EF można także wykorzystać 
tomografię komputerową (TK) klatki piersiowej 
(ryc. 3). Metoda ta była często stosowana w po-
przednich badaniach, również dlatego, że TK 
klatki piersiowej wykonywano z innych przyczyn, 
jak na przykład z powodu zatoru płucnego, oceny 
zmian miażdżycowych w tętnicach płucnych (cal-
cium score), rozedmy płuc itp. Oferuje ona wyso-
ką rozdzielczość przestrzenną, ponadto pozwala 
określić zakresy wartości tłumienia umożliwia-
jące pomiar ręczny lub półautomatyczny tkanki 
tłuszczowej [9, 10]. Innymi atutami tej techniki 
jest dobra rozdzielczość, doskonała powtarzal-
Milan Sova i wsp., Nasierdziowa tkanka tłuszczowa u chorych na POChP
19www.journals.viamedica.pl
Rycina 4. Nasierdziowa tkanka tłuszczowa w badaniu echokardiograficznym. Późny rozkurcz. Strzałki wskazują nasierdziową tkankę tłuszczową
ność oraz możliwość pomiaru objętościowego. 
Natomiast minusem jest narażenie zarówno na 
promieniowanie jonizujące, jak i zawierający jod 
środek kontrastowy.
Trzecią opcją jest echokardiografia — najbar-
dziej dostępne badanie obrazowe (ryc. 4). Trzeba 
jednak podkreślić, że echokardiografia dwuwy-
miarowa nie zapewnia takiego pomiaru ilości 
EF, jak pomiar objętościowy podczas rezonansu 
magnetycznego serca lub tomografii komputero-
wej. Jest to możliwe tylko przy użyciu echokar-
diografii trójwymiarowej, jednak metoda ta nie 
jest powszechnie dostępna, poza tym bywa czaso-
chłonna. Zamiast pomiaru objętości EF mierzy się 
jej grubość. Nasierdziowa tkanka tłuszczowa jest 
rozpoznawana jako przestrzeń hipoechogeniczna 
z przodu ściany prawej komory, a  jej grubość 
mierzy się pomiędzy powierzchnią nasierdzia 
a  osierdziem [12]. Pomiar jest wykonywany 
nad wolną ściany prawej komory w rozkurczu 
serca podczas trzech kolejnych cykli serca [10]. 
Zgodnie z niektórymi zaleceniami, pomiar może być 
wykonywany również podczas skurczu serca [13], 
lecz większość autorów dokonuje pomiaru pod-
czas rozkurczu, aby można go było zestawić 
z wynikami badań MRI i TK. Najczęściej dys-
kutowanym aspektem jest konieczność identy-
fikacji osierdzia, ponieważ może to być trudne, 
szczególnie w osób otyłych, u których obrazy 
dobrej jakości zazwyczaj są trudne do uzyskania. 
W  badaniach dotyczących dużych populacji, 
gdzie istnieje potrzeba niedrogich, bezpiecznych 
i szybkich badań, takie podejście do pomiaru EF 
wydaje się jednak usprawiedliwione, zwłaszcza 
jeśli wziąć pod uwagę, że wykazano jego dobrą 
korelację z wynikami MRI (magnetic resonance 
imaging) (r = 0,91, p = 0,001) [11].
Fizjologia tkanki tłuszczowej nasierdziowej
W przeciwieństwie do tkanki tłuszczowej 
okołosercowej, która wywodzi się z prymitywnej 
mezenchymy klatki piersiowej [15], EF rozwija 
się z  listka trzewnego mezodermy zarodkowej 
(splanchnopleuric mesoderm) [14]. Nasierdziowa 
tkanka tłuszczowa jest zaopatrywana bezpośred-
nio przez tętnice wieńcowe i dlatego ma bezpo-
średnie parakrynne oddziaływanie na mięsień 
sercowy [5]. Do jej zadań należą magazynowanie 
lipidów jako źródła energii mięśnia sercowego, 
termoregulacja i ochrona zwojów układu autono-
micznego i tkanki nerwowej [3]. Ponadto toczą się 
dyskusje na temat jej innych potencjalnych funk-
cji, jak na przykład wpływu na dystrybucję i regu-
lację przepływu naczyń krwionośnych [15], jej roli 
jako bariery immunologicznej osłaniającej mięsień 
sercowy i tętnice wieńcowe przed substancjami 
patogennymi i czynnikami prozapalnymi [16], jak 
również osłony mechanicznej tętnic wieńcowych. 
Nasierdziowa tkanka tłuszczowa jest bardzo 
aktywna metabolicznie i stanowi główne źródło 
przeciwzapalnych i prozapalnych adipokin [19, 20]. 
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Spośród przeciwzapalnych adipokin, do naj-
ważniejszych należą adiponektyna, adrenomedu-
lina i omentyna [21]. Adiponektyna posiada wła-
ściwości przeciwcukrzycowe, antyaterogeniczne, 
antyoksydacyjne i przeciwzapalne [22]. Adipokina 
hamuje także produkcję czynnika martwicy guza 
a (TNF-a, tumor necrosis factor alfa) i inne szlaki 
zapalne w adipocytach i makrofagach, prowadząc 
do działania przeciwzapalnego [23]. Nasierdziowa 
tkanka tłuszczowa wytwarza ponadto dużą ilość 
adrenomeduliny, która jest silnym peptydem 
rozszerzającym naczynia [24]. Przypuszcza się 
także, że adrenomedulina posiada właściwości 
antyoksydacyjne antagonizujące stres oksydacyjny 
wywołany przez angiotensynę II [25].
Nasierdziowa tkanka tłuszczowa produkuje 
również prozapalne adipokiny, takie jak interleu-
kinę 1 (IL-1, interleukine 1), interleukinę 8 (IL-8), 
interleukinę 6 (IL-6) i TNF-a [26, 27]. IL-6 jest 
uważana za jedną z kluczowych adipokin uczest-
niczących w tworzeniu płytki miażdżycowej [28], 
jak również w  insulinooporności [29]. Kolejną 
ważną adipokiną wytwarzaną przez adipocyty EF 
jest TNF-a. U osób otyłych jej stężenie w surowicy 
jest podwyższone, co nasila insulinooporność. 
Czynnik martwicy guza a posiada również właści-
wości silnie zwężające naczynia [30]. Zmniejsza 
produkcję adiponektyny i stymuluje wytwarzanie 
innych adipokin prozapalnych [31]. 
Tkanka tłuszczowa nasierdziowa a choroby 
układu krążenia
Opublikowano wiele prac na temat EF u pa-
cjentów z chorobami sercowo-naczyniowymi. 
Stwierdzono, że jej duże ilości mają związek 
z obecnością zespołu wieńcowego i osłabieniem 
płytek miażdżycowych [32, 33]. Niektóre dane 
wskazują ponadto, że u osób z większą ilością 
EF płytki powstające w  tętnicach są bardziej 
niebezpieczne, co sugeruje, że jej grubość odgry-
wa kluczową rolę w rozwoju miażdżycy tętnic 
wieńcowych [34]. Uważa się więc, że grubienie 
EF jest czynnikiem ryzyka tworzenia się płytki 
w  tętnicach wieńcowych [35]. Ponadto ujaw-
niono niezależny związek między nasierdziową 
tkanką tłuszczową a czynnikami ryzyka sercowo- 
-naczyniowego, uwapnieniem tętnic wieńcowych 
i występowaniem zwężenia tętnicy szyjnej [11].
Interesujących danych dostarczają kolejne 
badania dotyczące migotania przedsionków (AF, 
atrial fibrillation) i EF. Liczne analizy potwierdza-
ją związek między EF a obecnością AF [36]. Dane 
pochodzące z Framingham Heart Study sugerują, 
że objętość EF jest niezależnie związana z wy-
stępowaniem AF [37]. Jako możliwe przyczyny 
wymienia się wiele mechanizmów patofizjolo-
gicznych. Nasierdziowa tkanka tłuszczowa to 
znane źródło reaktywnych form tlenu [38], które, 
zdaniem niektórych autorów, mogą odgrywać 
rolę w tworzeniu AF [3]. Ponieważ uważa się, że 
autonomiczny układ nerwowy ma znaczny udział 
w powstawaniu i podtrzymywaniu AF, zaburzenia 
tego układu mogą także wpływać na występowa-
nie AF [39]. Ganglionated plexi są zlokalizowane 
w nasierdziowej tkance tłuszczowej i ich dysfunk-
cja może także prowadzić do rozwoju AF [40]. 
Tkanka tłuszczowa nasierdziowa i przewlekła 
obturacyjna choroba płuc
Przeprowadzono zaledwie kilka badań doty-
czących zależności między POChP i EF. W bada-
niu Zagacety i wsp. [1] wzięło udział 171 chorych 
na stabilną POChP (głównie w fazie I i II choroby 
według wytycznych Global Initiative for Obstruc-
tive Lung Disease z 2009 roku) i 70 osób z grupy 
kontrolnej (byłych palaczy), u których objętość 
nasierdziowej tkanki tłuszczowej zmierzono za 
pomocą badania TK. Analiza wielu zmiennych 
sprawdzająca zależność między objętością EF 
a  rozpoznaniem POChP, po dostosowaniu do 
wskaźnika współchorobowości Charlsona (Charl-
son Comorbidity Index) wykazała, że obecność 
POChP była statystycznym predyktorem objętości 
EF (współczynnik b 28,86; 95% CI: 7,6–51,1; p = 
0,008). Ponadto niezależnie od tego, wykazano 
związek z modyfikowalnymi czynnika ryzyka 
chorób sercowo-naczyniowych, jak na przykład 
palenie papierosów, wskaźnik masy ciała (BMI, 
body mass index) i słabsza wydolność wysiłkowa. 
Jak ujawnił wynik jednego z wcześniejszych ba-
dań [41], większa objętość nasierdziowej tkanki 
tłuszczowej wskazuje na większe ryzyko wystą-
pienia chorób krążenia w grupie osób z negatyw-
nym wywiadem sercowo-naczyniowym. Może 
to stanowić silne powiązanie między POChP 
a ryzykiem zachorowania na choroby sercowo-
-naczyniowe. Istnieją także dowody, że tkanka 
tłuszczowa istotnie przyczynia się do zapalenia 
systemowego w POChP [42, 43]. Tłuszcz trzewny 
odgrywa główną rolę w sytuacjach, gdy docho-
dzi do dysfunkcji tkanki tłuszczowej, w  tym 
silnego stanu zapalnego w jej obrębie, co może 
się przyczyniać do subklinicznego systemowego 
zapalenia, opisywanego u chorych na POChP. 
Przykładowo, objętość tkanki tłuszczowej trzew-
nej wykazuje korelację z umieralnością spowodo-
waną różnymi przyczynami oraz chorobami ukła-
du krążenia, a także z wyższym stężeniem IL-6 
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w surowicy [43]. Nie jest jasne, czy upośledzenie 
czynności układu oddechowego lub niezdrowy 
styl życia prowadzą do nadmiernego gromadzenia 
się tkanki tłuszczowej trzewnej.
W  innym badaniu prowadzonym przez 
Kiraza i wsp. [44], w którym uczestniczyło 157 
chorych na POChP i 45 osób z grupy kontrolnej, 
EF była mierzona w  badaniu echokardiogra-
ficznym. Warstwa EF była większa u chorych 
na POChP w  porównaniu z  osobami z  grupy 
kontrolnej (p < 0,05). W  tej samej analizie 
stwierdzono odwrotną korelację pomiędzy 
wskaźnikiem BODE (body-mass index, airflow 
obstruction, dyspnea, and exercise) a grubością 
nasierdziowej tkanki tłuszczowej. W  bada-
niu prowadzonym przez Demira i  wsp. [45] 
podobnie zaobserwowano, że nasierdziowa 
tkanka tłuszczowa jest grubsza u  chorych 
na POChP w  porównaniu z  osobami zdro -
wymi (p < 0,001). Jednak Kaplan i wsp. [10] 
paradoksalnie odnotowali cieńszą warstwę 
nasierdziowej tkanki tłuszczowej u  chorych 
na POChP i  z  dysfunkcją skurczową prawej 
komory.
Ważnym aspektem i możliwym kierunkiem 
przyszłych badań jest współzależność między 
objętością nasierdziowej tkanki tłuszczowej 
a różnymi fenotypami POChP, ponieważ POChP 
jest chorobą heterogeniczną, i nie można przyjąć 
identycznego ryzyka sercowo-naczyniowego dla 
wszystkich fenotypów.
Co więcej, brakuje danych dotyczących moż-
liwego wpływu terapii lekami rozszerzającymi 
oskrzela na zmniejszenie ryzyka wystąpienia 
chorób sercowo-naczyniowych.
Wnioski
Nasierdziowa tkanka tłuszczowa może sta-
nowić junctim pomiędzy przewlekłą obturacyjną 
chorobą płuc a chorobami układu krążenia, głów-
nie chorobą wieńcową. Dane dostępne obecnie 
wspierają hipotezę, że większa objętość nasier-
dziowej tkanki tłuszczowej u chorych na POChP 
ma prawdopodobnie związek z wyższym pozio-
mem systemowego stanu zapalnego. Pomiar gru-
bości nasierdziowej tkanki tłuszczowej może sta-
nowić nowe podejście do stratyfikacji ryzyka cho-
roby sercowo-naczyniowej u chorych na POChP. 
Aby potwierdzić tę hipotezę konieczne są jednak 
bardziej rzetelne dane.
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